ラット膝関節包の構造に及ぼす後肢不動化の影響に関する研究 by 渥美 結衣 et al.
ラット膝関節包の構造に及ぼす後肢不動化の影響に
関する研究
著者 渥美 結衣, 荒木 美智子, 内田 明希, 大迫 正文
著者別名 ATSUMI Yui, ARAKI Michiko, UCHIDA Aki, OHSAKO
Masafumi
雑誌名 ライフデザイン学研究
号 12
ページ 167-182
発行年 2017-03
URL http://id.nii.ac.jp/1060/00008648/
Creative Commons : 表示 - 非営利 - 改変禁止
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/3.0/deed.ja
ラット膝関節包の構造に及ぼす後肢不動化 
の影響に関する研究
Study in effects of immobilization on structures of
articular capsule of knee joint in rats
渥　美　結　衣＊　　荒　木　美智子＊
内　田　明　希＊　　大　迫　正　文＊
ATSUMIYui,ARAKIMichiko,UCHIDAAki,OHSAKOMasafumi
要旨
　本研究はラット膝関節を用いて、関節包全体の線維構造に及ぼす後肢不動化の影響について検討す
ることを目的とした。
　本研究はラット６週齢のwistar系雄性ラット24匹を用い、それらを３週間の実験期間において不動
群（IM）と対照群（CO）に分類した。IMは左右膝関節を90°屈曲状態で３週間維持した。実験期間
終了後に、各群から膝関節を摘出し、肉眼的ならびに組織学的に観察した。
　COの関節包内には脂肪細胞層が多く占め、逆に、IMでは線維の密な層が多く占めていた。COの
関節包内面、外面、後面には滑膜ヒダが存在するが、IMではそれは減少した。COでは膝蓋下脂肪体
の表面に滑膜細胞層が存在し、その直下に脂肪組織が存在するが、IMでは滑膜細胞層と脂肪組織と
の間に結合組織の層が介在していた。
　ラット後肢の不動化によって、線維密度の上昇、滑膜ヒダの減少、膝蓋下脂肪体の構造変化が関節
包のすべての面で生じ、このことは不動または非活動的な生活が膝関節の屈曲、伸展以外の動きにも
支障をもたらす可能性があることが示唆された。本研究はラット膝関節を用いて、関節包全体の構造
に及ぼす後肢不動化の影響について検討することを目的とした。
キーワード：膝関節、不動処置、組織構造
　＊東洋大学ライフデザイン学部健康スポーツ学科
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はじめに
　寝たきり状態や、健常者でも一定期間安静状態が続くと、膝関節の拘縮が進み、関節運動に支障が
みられることが知られている。実験動物を用いた膝関節不動化の影響に関する報告によると、３週間
以上の不動化では関節包後方部が厚くなり、線維の緻密化がみられるとされている１）。また、膝関節
前面では膝蓋下脂肪体の脂肪の萎縮と線維化が進み、長期の不動化によって膝蓋下脂肪体と大腿骨の
関節軟骨との癒着が生じるとする報告２）もある。その一方で、２週間の不動化では関節包後面は薄く
なり、関節包表面の線維の疎な層が薄くなることが示されており３）、関節包の厚さやその構造に及ぼ
す不動の影響は期間によって異なる可能性がある。また、先行研究には関節包の前面と後面に関する
ものが多くみられるが、関節包の内面、外面では靱帯とともに関節運動で重要な働きをなすが、関節
包全体の構造に及ぼす不動化の影響については報告がない。本研究はラット膝関節を用いて、関節包
全体の構造に及ぼす後肢不動化の影響について検討することを目的とした。
実験方法
実験動物および実験群の分類
　本研究では、材料として６週齢のwistar系雄性ラット24匹（171-206g）を用い、それらを無作為に
不動群（IM）および対象群（CO）に分類した。
不動装置の作製
　本実験を始めるにあたり、先行研究４）で使用されている不動装置を作製し、それらの装置による不
動化の効果やラットへの損傷の程度などについて検証した。その結果、いずれの装置もその結果、適
切な不動効果を得るためにはきつく保定することが必要であり、それによってラット後肢が損傷する
ことが多く認められた。このことから、本実験では約２ヶ月を費やして不動装置の試作を繰り返し、
最終的に次のような装置を開発した。
　本研究で作製した不動装置は外固定用のもので、左右のステンレスプレートに両後肢を固定し、そ
れらの中央で尾部を固定するものであった。後肢と尾部を適切な位置で固定することによって、膝関
節を90°屈曲位５）で固定することが可能となった。また、両後肢の下端付近や尾部の固定にも細心の
注意を払い、足部や尾部に血行障害が起きぬように、それらの部位をキネシオテープとガムテープで
巻いた上で、ステンレスプレートに固定した。なお、ケージ内で本装置を装着したラットが互いを傷
付けないように、１つのケージで飼養するラットの匹数を最大２匹とし、また、装置の突出部にも
テープを巻いた。このような不動装置の試作品を用いて、実際に不動化されたラット後肢の組織学的
標本を作製し、その都度観察して、試作品の良否について検討を繰り返した。その結果、ラット後肢
に血行障害を引き起こさずに、後肢を適切に不動化できる装置が完成した（図１）。
後肢不動化の方法
　本実験では、以下の方法によりIMの後肢に３週間不動処置を施した。すなわち、まず、実験によ
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る不必要な不安感をラットに与えぬために、装具装着時にペントバルビタールNa（ソムノペンチル）
（40mg/Kg体重）にて麻酔した。装具装着では血行障害や外傷を起こさぬように慎重に装着したが、
装着後も、毎日足先の皮膚の色や腫れの有無を確認した。
　実験期間中に、摂餌・摂水困難、苦悶の症状、（自傷行動、異常な姿勢、呼吸障害、鳴き声など）、
外見異常（下痢、出血、外陰部汚れなど）について確認した。また、IMは不動装置をつけた状態で
体重を毎日測定して急激な体重減少がみられた場合や、不動装具の装着によって足先の皮膚の色や何
らかの障害がみられた場合には、実験を中止し、これをエンドポイントとして炭酸ガス吸引による安
楽死処置を行い、実験動物を苦痛から解放することも考慮していたが、本実験期間中にはそのような
ことはなかった。
図１．ラット後肢の不動装置と不動化の実際
上段：本実験で用いた不動装置
下段：後肢を不動化されたラッﾄ
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標本の摘出および固定
　実験期間終了後に、各群のラットに炭酸ガスを吸引させ、深麻酔によって安楽死させた。死亡を確
認後、各群から後肢の皮を剥離し、関節包以外の軟組織を除去して膝関節を摘出した。その標本を歯
科用ハンドモーターによって、膝関節の内外的中央部近くで矢状方向に割断した。なお、割断部位
は、正確には膝蓋靱帯の外側であり、それによって割断された膝関節の内側部を用いて、矢状断面を
作製した。また、内側側副靱帯のすぐ後方で膝関節を前額断し、その割断で得られた膝関節の前方部
を用いて、前額断面を作製した。さらに、水平断標本の作製では、大腿骨の内側顆および外側顆の上
下的な中間点を通る水平面で割断し、それより膝関節の下部を用いて水平断面とした。このように、
各群のラットから膝関節を摘出した後、矢状、前額および水平断でされた標本を用いて、以下のよう
な処置を行い、肉眼的ならびに組織学的観察用標本を作製した。
　それらの標本は摘出後速やかに４％パラフォルムアルデヒド液（PFA）、または４％パラフォルム
アルデヒドおよび５％グルタールアルデヒドを含むカルノブスキー液（KAR）に浸漬し、固定処理
を行った。いずれの固定液も0.1Mカコジル酸ナトリウム（pH7.4）によって緩衝したものを用いた。
肉眼および組織学的観察
　PFAで固定した標本を８％ EDTA液に浸漬して脱灰した（45～60日）。
EDTA液にて脱灰した標本は、水洗した後、真空に保ったデシゲーターの中で70、95および100％エ
タノールに各20、40および60分間ずつ浸漬し、脱水を行った。さらに、安息香酸メチルⅠ～Ⅲ（デジ
ケーターの中で１時間、その後室温で１日）、ベンゼンⅠ、Ⅱおよびベンゼンパラフィン（各60分）、
パラフィンⅠ～Ⅲ（各15時間）に浸漬して透徹を行い、標本に十分にパラフィンを浸透させた。その
後、それらをパラフィンに包埋し、ブロックをトリミングして木製台に装着して、ミクロトームにて
厚さ４μmの連続切片を作製した。それらの切片にヘマトキシリン・エオジン（HE）染色を施し、光
学顕微鏡により観察した。
　また、非脱灰標本は、パラフィン包埋と同様の方法で脱水したが、その後はアセトンⅠ、Ⅱに（デ
ジケーターの中で各30分）浸漬し、透徹を行った。さらに、アセトンとリゴラック樹脂の混合液（１：
１、１：３、１：７）およびリゴラック樹脂原液Ⅰ、Ⅱに浸漬（24時間）し、樹脂に包埋して加温重
合した（37、45、55、60℃：各１日）。重合が完成したブロックを歯科用エンジンにて小さくトリミ
ングし、砥石および３段階のラッピングフィルムにて研磨して、最終的に厚さ約100μmの非脱灰膝関
節研磨標本を作製した。それに1N塩酸によるエッチング処理を行い、トルイジンブルー（TB）染色
を施して光学顕微鏡により観察した。
走査電子顕微鏡による組織構造の観察
　KARで固定された膝関節矢状割断標本を研磨し、後固定として0.1Mカコジル酸ナトリウム
（pH7.4）緩衝１％オスミウム液（４時間）に浸漬した。次に70、90、100％エタノール（各30分）で
真空脱水し、フリーズドライヤー（日立社製　ES-2000）にて凍結乾燥を行い、さらにカーボンコー
ター（真空デバイス社製　VC-100）を用いてカーボンの真空蒸着を行った。その後、イオンスパッ
ター（日立社製　E-1010/E-１-２）を用いてプラチナコーティングを施し、走査電子顕微鏡（SEM）
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により関節包の割断研磨面の構造を観察した。
結　果
　COにおける下肢骨の乾燥標本を内方から肉眼的に観察すると、膝関節の約90°屈曲位では、大腿骨
の内側顆は脛骨の近位関節面の前後的中央部と関節した（図２）。
　関節包を内方から観察すると、それは半透明で表面は滑沢な状態にあり、その深部には関節包を介
して膝蓋靱帯や内側側副靱帯が透けて見えた（図３a）。一方、関節包の後面を後方から観察すると、
それは白濁して関節包内部は透けて見えなかった（図３b）。COにおける水平断された膝関節包の非
脱灰樹脂包埋研磨標本にトルイジンブルー染色を施すと、関節包の前、後、内、外の全ての面の観察
ができた。大腿骨の内側顆および外側顆の間、すなわち顆間窩に相当する部位に前・後十字靱帯が認
められ、その靱帯の周辺には脂肪組織が存在した。
　前面では膝蓋靱帯、内面では内側側副靱帯、外面では前方に長指伸筋の腱、後方に外側側副靱帯が
観察された。前面には、膝蓋靱帯の内側、すなわち関節腔に向かって膝蓋下脂肪体が存在した。後面
は、大腿骨の内側顆と外側顆の間の空間を埋めており、この面には全体的に染色性の高い部位と低い
部位が見られた。全ての面の中でも後面と特に前面が厚かった（図４a）。
図２．COの下肢骨の乾燥標本
a：弱拡像、b：aの四角部分の拡大像、F：大腿骨　T：脛骨、矢頭：内側側副靭帯
大腿骨の内側顆と脛骨の近位関節面との接触面積は小さく、内側側副靭帯が両者の
安定化を図っている。
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　次に、矢状断面を用いて関節包の上下的な広がりを観察すると、前面と後面が識別され、いずれの
部位も関節半月付近が前後的に最も厚かった。前面の膝蓋下脂肪体は膝蓋骨から脛骨粗面にかけて存
在し、関節腔に向けて伸びていた。後面の関節包は大腿骨の遠位骨端板付近と脛骨の近位骨端板の付
近との間に付着し、関節腔に向けて滑膜ヒダが突出していた（図４b）。
　膝関節を前額断面で観察すると、内面、外面の関節包は半月板に接していた。関節包の内外面には
強靱な側副靱帯が存在し、その部位では関節包が薄かった（図４c）。
　関節包の構造を比較するにあたり、以下のように関節包を層区分した。関節腔に面する部位を
SEMで観察すると、関節包後面の滑膜ヒダは、次のような４層で構成されていた。すなわち、関節
腔に面している層は数層の滑膜細胞で構成され、滑膜ヒダを縁取っていた。その外層には白い円形の
構造物が多くみられ、SEMで観察すると、それは多くの脂肪細胞で構成された。さらに、その外層
の染色性は高く、それをSEMで拡大すると太いコラーゲン線維束が密に集まっていた。さらに、そ
の外層はやや明調な染色性を示し、SEMでは疎なコラーゲン線維が観察された。このようなことか
ら、これ以後、関節包を関節腔側から①滑膜細胞層、②脂肪細胞層、③線維の密な層、④線維の疎な
層と呼ぶ（図５）。
　CO、IMの膝関節前、後、内、外面における関節包全体の厚さと、各層の厚さを示したトレースを
みると、全体的に、COでは緑色の脂肪層が多く占めた（図６）。
　関節包のそれぞれの面における構造上の特徴を詳細にみると、まずCOの前面には、関節腔に面し
て薄い滑膜細胞層が存在した。その深部には厚い脂肪細胞層が認められ、これが膝蓋下脂肪体に相当
し、この層の内部には多くはないが線維の疎な層が認められた。脂肪細胞層の表層には膝蓋靱帯が存
図３．ラットの膝関節包の肉眼的観察像
a：内面、b：後面
F：大腿骨　T：脛骨　PL：膝蓋靭帯　MCL：内側側副靭帯
赤サークルは関節包の内面（図a）と後面（図b）を示す。
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在した。膝蓋靱帯よりも表層には、かなり薄いが深層から順に脂肪細胞層、線維の疎な層、脂肪細胞
層が観察された。このような関節包前面における構造は、IMでもほとんど違いは認められなかった
（図６）。
　COの後面には、関節腔側から順に滑膜細胞層、脂肪細胞層、線維の密な層、線維の疎な層がみら
れた。IMにおけるこの部位の構造はCOとはかなり異なり、まず滑膜細胞層が薄くなった。また、そ
れより表層には脂肪細胞層がほとんど観察されず、線維の密な層がかなり厚く存在し、脂肪細胞は線
維の密な層の中にわずかにみられる程度であり、これらの点が後面におけるCOとの大きな相違点で
図４．COにおける膝関節包の弱拡像
　(樹脂包埋研磨標本、トルイジンブルー染色)
a：水平断面　b：矢状断面　c：前額断面
A：前面　P:後面　L：外面　M:内面　LC：大腿骨外側顆　MC：大腿骨内側顆
＊：膝蓋骨　F：大腿骨　T：脛骨
赤サークルは関節包の前面（A）と後面（P）を示す。
図５．COにおける膝関節包後面の構造
　（上段：樹脂包埋研磨標本、下段：走査電子顕微鏡（SEM）像）
a：矢状断面の弱拡像、b：aの四角部分の拡大像
①滑膜細胞層、②脂肪細胞層、③線維の密な層、④線維の疎な層
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あった。それより表層には線維の疎な層が観察された（図６）。
　COの外面では、関節腔側は関節半月に接しており、それより表層には線維の密な層が存在し、さ
らにその表層には脂肪細胞層が認められた。IMでは、線維の密な層の内部に複数の脂肪細胞が点在
し、その表層に線維の疎な層が存在した。この面におけるCOとIMの線維の密な層と脂肪細胞層の厚
さを比較すると、COでは脂肪細胞層が関節包の表層の約半分を占めていたが、IMでは脂肪細胞が減
少して点在するのみであり、もはやCOのような層構造をなさなかった（図６）。
　COの内面には、線維の密な層のみが存在したが、IMでは線維の密な層の表層に線維の疎な層が認
められた（図６）。
　以上の所見をまとめると、まず関節包の表層には線維の疎な層が存在し、それはIMで厚くなる傾
向が認められた。これより深部では、COとIMの構造に顕著な違いが認められ、COでは脂肪細胞層
が厚く形成されているのに対して、IMでは線維の密な層が存在した。
　関節包の矢状断面で後面を拡大して観察すると、COでは関節腔に面して滑膜ヒダが存在し、その
内部は主に滑膜細胞層や脂肪細胞層からなり、後者が広く占めていた。線維の密な層は関節包の前後
的な中央部にわずかに存在するのみであり、そこでは密な線維が太い束を形成している部位もある
が、線維束間に隙間が多くみられた。この領域の線維は矢状断切片で、ほとんどが斜断像として観察
され、関節包表面付近には線維の疎な層が存在した。関節包内には太い動脈および静脈の横断像が認
められた。一方、IMでは線維の密な層が滑膜細胞層から関節包の表面近くまで存在し、脂肪細胞は
小型化するとともに減少して、脂肪細胞層自体が消失した。線維の密な層を拡大すると、それは関節
包の中で広い範囲を占めており、その層全体に太い束が密に集まっていた。また、それらの線維は
COと同様に矢状断切片において斜断されるものが多く観察された。さらに、IMではCOと異なり太
図６．両群における膝関節包の線維密度の違いを示すトレース
■：滑膜細胞層　　■：脂肪細胞層　■：線維の密な層
■：線維の疎な層　■：靭帯
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い動脈・静脈はほとんどみられず、内腔の小さな血管の横断像のみが観察された（図７）。
　COでは、膝蓋下脂肪体の表面に滑膜細胞が存在し、その直下に脂肪組織が存在したが、IMでは滑
膜細胞と脂肪組織との間に結合組織の層が介在した。また、IMの脂肪細胞はCOよりやや小型化して
いた（図８）。
　COの外面では、関節腔に面して大小の滑膜ヒダが存在し、その表面には数層の細胞からなる滑膜
細胞層が認められた。それより深層は疎な結合組織で構成されるが、そこに脂肪組織が認められた。
この層には線維の密な部位もみられ、このように線維密度の異なる組織が混在した。さらに、その表
面側には線維の疎な薄い層が存在した。それに対して、IMの外面には関節腔側に滑膜ヒダが全くみ
られなかった。その表面の滑膜細胞層では、細胞が数層からなる部位や一層しかない部位も認められ
た。その直下に局所的にわずかに脂肪組織が存在し、それより深部には非常に厚い線維の密な層が観
察された。このように、IMでは滑膜ヒダの消失に加え、脂肪細胞層が減少し、逆に線維の密な層が
厚さを著しく増したことが、COとの大きな違いである。しかし、最表層にはCOと同様に線維の疎な
層が存在した（図９）。
　COの内面では、外面と同様に関節腔に面して滑膜ヒダが多く認められ、その表面の滑膜細胞層が
数層の細胞からなることや、その深部には線維の疎な部分と密な部分が混在し、最表層には線維の疎
な層がみられ、これらのことは、外面の構造とほぼ一致した。IMでは、滑膜ヒダと脂肪細胞層が消
失し、線維の密な層が顕著に厚さを増した。IMの内面におけるヒダやそれらの層の変化に加え、最
表層に線維の疎な層が出現することも、外面における変化と同様であり、このように関節包の内・外
図７．両群における関節包後面の比較
　（樹脂包埋研磨標本、矢状断面、トルイジンブルー染色）
b，eは、それぞれaとdの四角部分を拡大したもので、同様にcとfはそれぞれbとeの
四角部分の拡大像である。
ピンク矢頭：脂肪細胞、赤矢印：線維束間にみられる隙間
D：線維の密な領域、L:線維の疎な領域
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面における不動化の影響には差異が認められなかった。
　いずれの面においても、COでは関節包が薄く、関節腔側に滑膜ヒダが存在するが、IMでは滑膜ヒ
ダは見られなかった（図９）。
図８．両群における関節包前面の構造上の違い
　（樹脂包埋研磨標本、矢状断面、トルイジンブルー染色）
a：弱拡像　b・c：aの四角のような部分の拡大像
b：CO　c：IM
図９．両群における関節包内・外面の構造上の違い
　（樹脂包埋研磨標本、矢状断面、トルイジンブルー染色）
a：弱拡像　①は関節包内面、②は関節包外面を示す。
b, c：関節包内面の拡大像、d, e：関節包外面の拡大像
b, d：CO　c, e：IM、赤矢頭：滑膜ヒダ、ピンク矢頭：平滑な滑膜面
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考　察
　本研究は、寝たきり状態や健常者の一定期間の安静状態における関節包全体の構造的特徴を明らか
にするために、実験動物を用いて膝関節を３週間不動状態において拘縮を惹起した。その結果をもと
に以下に考察する。
固定法
　実験動物を用いた関節の固定法は、大別して外固定法と内固定法の２種類がある６-８）。前者は生体
外から直接ギプスや装具を装置することによって、関節を非侵襲的に固定する方法である。また、後
者はワイヤーや縫合糸、プレートなどを生体内に挿入し、隣り合う骨と骨を固定する方法である。
　それぞれの具体的な方法については、外固定法では実験動物に、革製のジャケットを装着する方
法６）や、金網にて作製した固定装具を大腿と下腿に巻き付け、その上からさらにギプス包帯を巻き付
けて補強する方法７）が示されている。一方、内固定法では麻酔下において大腿骨遠位、脛骨中間位の
外側を切開して骨を露出し、ピンバイスにより骨表面に孔を開ける。そして、皮下で大腿骨と脛骨の
なす角度が約45°になるように、ステンレスプレートとステンレス鋼線を用いて両者を固定するとい
う報告８）がある。
　両固定法の利点を比較すると、内固定法は強固に固定できる点が挙げられ、それに対して外固定法
は、皮膚の切開や筋膜の剥離を行わないため関節周囲軟部組織などの変化を観察するのに適してい
る。しかし、それぞれの問題についてみると、内固定法の場合には、安定した固定が可能であるが、
それには習熟した技術が必要であり、皮膚の切開や筋膜の剥離を伴うために関節周囲軟部組織を傷付
ける可能性が考えられる。また、内固定法では感染や拒絶反応が起こることもある。一方、ギプス固
定の場合、巻き方によっては血管や神経の圧迫により腫脹や血行障害が起こると考えられている。こ
のように、いずれの方法にも問題点があるが、内固定法は高度な技術を要する上に、外科的手術も必
要とし、術後においても感染による炎症の可能性があることから、本研究では、実験遂行上の安全性
に配慮し、外固定法を選択した。
関節包内の層区分　
　関節包は関節腔に面している滑膜と、表層の線維膜からなり、前者は深層の滑膜細胞層と、細胞成
分の乏しい表層下組織で構成される。この組織は関節内の部位に差があり、血管組織に富む線維の疎
な組織、緻密な線維組織または脂肪組織が発達している部位に分かれる。そのような観点から、表層
下組織をareolarzone（疎性滑膜）、fibrouszone（線維性滑膜）およびfattyzone（脂肪性滑膜）に
区別した記載もみられる９、10）。本研究では、関節拘縮が線維成分の変化が深く関わる　武村１）の論文
から各層の線維の密度の違いに着目し、滑膜細胞層や脂肪細胞層以外の部位を、線維の密な層、線維
の疎な層として分類した。
関節包全体の変化　
　まず、関節包全体の変化についてみると、COでは関節包全体に脂肪細胞層が広く占めていたの
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に対して、IMでは線維の密な層が厚く形成されていた。関節包における脂肪細胞は関節腔のスペー
サーとして働くのみならず、関節運動に伴う衝撃を緩衝すると考えられている11,　12）。本研究のCOで
みられた脂肪細胞層が、IMにおいてかなり減少したのは、不動化によって大腿骨と脛骨との間の衝
撃が減少したためと思われる12）。また、脂肪組織から密な線維に置換されたことについては、まず脂
肪細胞から脂肪滴が消失し、線維芽細胞様の構造を示したと思われる。しかし、そのように変化した
脂肪細胞が線維を分泌するとは考えられず、結合組織中の線維芽細胞や未分化な細胞から分化して線
維芽細胞が活発に線維を分泌したと思われる。このように考えると、関節包の線維芽細胞にとっては
正常な関節運動で機械的な刺激がもたらされると、線維合成を抑制している可能性があると考えられ
る。
　鈴木３）は、ラットに２週間の尾部懸垂を施し、関節包の厚さが減少したことを報告している。ま
た、その報告の中で、関節包は滑膜細胞下の脂肪組織の層、線維の緻密な層および関節包表面の線維
の疎な層からなり、表層の線維の疎な層が不動化によって最も薄くなったことが示されている。本研
究では、関節包表層の線維の疎な層の厚さに不動化の影響はあまり見られず、それはこの層が周囲組
織との緩衝装置として機能するものであり、不動条件下においてもその働きは維持されたためと考え
られる。
　３週間以上の後肢の不動化によって関節包の厚さが増すことが報告されている１）。前述の鈴木３）の
報告では２週間の不動化によって関節包は薄くなったのに対して、本研究では厚さに変化が認められ
なかった。このことから、関節包は不動化によって厚さを増すが、その前段階において一過性に厚さ
が減少するであろうことが推測される13）。
　また、本研究では関節包の厚さは変わらなかったが、不動化により関節包内で脂肪組織が密な線維
に置換されるという変化がみられた。同様な結果は、先行研究14）からも報告されている。４週間以上
の後肢不動化では、脂肪細胞の萎縮と線維成分の増生がみられ、その後は徐々に脂肪組織が大腿骨
関節軟骨と融合するようになることが示されている15）。３週間の実験を行った本研究の結果は、その
途中段階を示していると考えられる。本研究のIMでは滑膜ヒダが消失するとともに、滑膜が大腿骨
や関節半月に密着した。IMの関節包内には線維がCOよりかなり密に存在して関節包も厚くなってお
り、これらのことがIMにおける滑膜ヒダの消失に関わるであろうことが推測される。
　両群の線維の密な層を拡大すると、COでは線維が密に集まって太い束を形成している部位もある
が、それらはわずかで線維束間に隙間も認められた。それに対して、IMでは、この層全体に太い束
が密に集まっていた。また、膝関節の矢状断面では、COおよびIMのいずれにおいてもこれらの線維
束は斜断されて観察された。このことから関節包の線維は骨の長軸に対して斜め方向に配列し、それ
らが網目状構造をなして関節を包んでいること、そして、不動化状態におかれてもそのような関節包
の基本構造には影響がみられないと思われる。しかし、この線維の密な層では、COに比べIMでは線
維密度が上昇しており、このことから、網目状構造をなす関節包に拘縮の徴候がみられていると考え
られる。
　通常、架橋はコラーゲン分子の末端に生成され、成長とともに増加して、コラーゲン線維の強さを
高め成熟させる。分子の末端でなく、分子間にランダムに生成される架橋を老化架橋という。関節
包における架橋の形成は関節運動に深く関わるとされている16）。Lee８）は、８週齢のラットに２、４、
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８および16週間の後肢不動化をはかり、膝関節後面の線維間にペントシジンが増加したことを報告し
ている。このことから、本研究においても関節包内の線維化の進行に加え、線維間の架橋結合が徐々
に進行していたと考えられる。
関節包内の血管　
　ギプス固定による二次的障害によって、関節内血管は一般的に表在性であり、外圧の影響を受けや
すく、外圧による動脈性貧血を起こさない程度の緊縛度においても容易にうっ血を起こすとされてい
る17）。本研究では、COの関節包内に太い動脈および静脈の横断像が認められたが、IMではCOと異な
り太い動脈、静脈はほとんどみられず、内腔の小さな血管の横断像のみが観察された。ギプス固定に
よる軽度の圧迫は関節内血管にうっ血を生じ、更に血管周囲軟部組織の浮腫が進行して、関節内圧が
上昇し関節液の吸収速度が遅延する。その結果、関節壁細胞は栄養障害に陥り、この悪循環が関節構
成体軟部組織の肥厚と退行変性をもたらすと考えられている17）。組織における低酸素環境が線維形成
を促進する因子となることが示されており18,　19）、また、そのようなコラーゲン産生に加えてTGF-βや
MMP-２などを介した細胞外基質の再生亢進と分解抑制も低酸素状態が引き起こすことが報告されて
いる20）。このことから、本研究においても不動化に伴う血行障害が関節包内の線維化を促進していた
であろうことが推測される。
関節包の部位別にみた不動の影響　　
COの関節包を部位別に肉眼観察すると、内面は半透明で深部の靱帯の存在が確認されるが、後面
は白濁して深部の構造が観察されず、このことから膝関節包は内面、外面に比べて後面の方が厚いよ
うに思われる。膝関節では矢状面上での下腿の屈曲・伸展は行われるが、前額面上での下腿の内転・
外転はほとんどなく、これは内側・外側側副靱帯や前・後十字靱帯によって制限されていると考えら
れる。このように、膝関節は矢状面上での可動域が広く、関節包が伸展に伴って強く引き延ばされる
ことにも対応可能にするために、関節包の内外面より前後面の方が厚くなっていると思われる。
　関節包後面は厚い関節包の中に正常状態でも厚い脂肪細胞層が存在する。前面でも関節腔側に、膝
蓋下脂肪体がみられ、関節腔内を広く満たしている。このように、前述のごとく、関節運動で大きな
可動範囲をもつ両部位の脂肪組織が関節腔の前方および後方部を満たすことによって膝関節の伸展時
および屈曲時の大腿、下腿からの機能圧を緩衝していると考えられる11,　12）。それに対して、膝関節の
内外面は側副靭帯で補強されているために関節包が薄く、また、脂肪組織による緩衝も少なくて済む
ために脂肪細胞もわずかになっていると思われる。
　関節包前面の膝蓋下脂肪体は後面の関節包とは異なり、上下的にも脂肪細胞層の広がりを有してい
る。膝蓋下脂肪体の関節半月より上・下方に伸び部分は、膝屈曲時に膝蓋靱帯と大腿骨との間に位置
している。このことから膝蓋下脂肪体は種子骨である膝蓋骨とともに、膝屈曲・伸展時の膝蓋靭帯と
大腿骨との摩擦を防ぐ役割を担っていると考えられる。
　関節包の内・外面ではCOに比べIMの方が関節包の染色性は高いが、同一の関節包の中で関節腔側
と関節包表面側とで比較すると、関節腔側の方が高い染色性を示した。このことは、関節包の内およ
び外面では、線維の密度が異なることを意味し、またいずれの部位においても関節腔側からそのよう
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な線維化が進むことも示唆していると考えられる。
　以上のように、関節包の全ての面における不動化による構造変化は、前面とそれ以外の面で分類さ
れる。すなわち、前面以外の部位では滑膜ヒダの消失、脂肪細胞層の減少とそれを補う線維の密な層
の増加が顕著にみられたことが特徴として挙げられる。それに対して、前面では、脂肪細胞の小型化
と滑膜細胞層直下における結合組織層の出現が挙げられる。脂肪細胞は結合組織中の未分化な細胞に
由来する。この細胞は脂肪の取り込み、放出によって大きさを自由に変化させることが可能であり、
それらの状態に対応が可能なものとして、それは疎性結合組織に存在する。そのような観点から関節
包前面について考えると、膝蓋下脂肪体が関節腔の広い範囲を占める前面では、基本的に疎性結合組
織が発達している。関節包前面では、不動化処置を行っても他の面のように線維の密な層が出現しな
かったのは、前面におけるそのような基本的な構造的特徴が関与していると思われる。
結　論
　ラット後肢の不動化によって、線維密度の上昇、滑膜ヒダの減少、膝蓋下脂肪体の構造変化が関節
包のすべての面で生じ、このことは不動または非活動的な生活が膝関節の屈曲、伸展以外の動きにも
支障をもたらす可能性があることが示唆された。
　本研究の要旨は、第71回日本体力医学会大会（於・岩手）において口頭発表した。
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Study in effects of immobilization on structures of articular capsule of knee joint in rats
ATSUMI Yui, ARAKI Michiko, UCHIDA Aki, OHSAKO Masafumi
Abstruct
　Purpose of this study was to investigate the effects of immobilization of hind limbs on structures of whole 
articular capsules in rats.  Six-week-old rats were divided into immobilization group（IM） and control（CO）. 
Knee joints of IM were maintained at the angle of90degree for three weeks and the knee joints of both groups 
were observed morphologically.　
　Structural changes of infrapatellar fat body were observed at anterior face of the articular capsules in IM. 
A density of fiber bundles in the capsule of IM was higher than CO at every faces of the articular capsule. 
An increase in density of matrix fiber bundles and a decrease in the synovial folds were recognized.  It was 
suggested, from these facts, that the immobilization or inactive daily life could also cause obstacles of motion 
other than knee extension and flexion.
Keywords: knee joint, immobilization, histological structures
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